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Цель: анализ обоснованности рекомендаций специального научного комитета European Society Intensive Care Medicine (ESICM) и Society 
Critical Care Medicine (SCCM), касающихся наиболее важных положений по ведению пациентов c сепсисом и септическим шоком, с вы-
делением предикторов долгосрочной нуждаемости в оказании медицинской помощи и летальности�
Материалы и методы. Выполнен анализ источников литературы, на основании которых экспертами по ведению больных сепсисом выде-
лены ключевые положения рекомендаций� 
Результаты. Акцентировано внимание на шести положениях: эмпирическая комбинированная антибиотикотерапия, индивидуальная 
по объему инфузия, быстрая диагностика инфекции, оценка органно-системной дисфункции, выделение предикторов долгосрочной ну-
ждаемости в оказании медицинской помощи и летальности, попытки внедрения и перспективы точной/персонализированной медицины� 
Показано, что значения шкалы SOFA, ЧСС, сист�АД, содержание лактата и альбумина должны отражать сбалансированность групп по 
данным параметрам� Молекулярная классификация больных с сепсисом, предусматривающая наличие различных эндотипов, создает 
условия для лучшей селекции пациентов в клинических исследованиях�
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The objective: to analyze the validity of recommendations of the special research committee of the European Society of Intensive Care Medicine 
(ESICM) and Society of Critical Care Medicine (SCCM) concerning the most important provisions for the management of patients with sepsis 
and septic shock identifying predictors of long-term need for medical care and lethality�
Subjects and methods. The article analyses the publications based on which experts in sepsis management identified the key provisions of the above 
recommendations� 
Results. Attention is focused on six issues: empirical combined antibiotic therapy, individual infusion volume, express diagnosis of infection, 
assessment of organ and systemic dysfunction, identification of predictors of long-term need for medical care and lethality, and implementation 
attempts and prospects of precise/personalized medicine� It has been shown that the values of SOFA score, heart rate, syst� blood pressure, lactate 
and albumin levels should reflect the balance of the groups in these parameters� Molecular classification of patients with sepsis providing different 
endotypes allows better patients enrollment in clinical trials�
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Данные современной литературы свидетельству-
ют не только о росте числа случаев сепсиса, но также 
указывают на увеличение необходимости стацио-
нарного лечения и возрастание частоты повторной 
госпитализации [24]� В Германии это 22,6% от всех 
поступивших� В Европе в целом с 2002 по 2012 г� 
доля пациентов не изменилась, но увеличилась тя-
жесть их состояния [17, 41]� Для понимания затрат 
общества и пациентов следует отметить, что сто-
имость лечения пациента с сепсисом и органной 
дисфункцией составляет около 25 тыс� долларов, 
при этом средняя стоимость одного случая нозо-
комиального сепсиса превышает 50 тыс� долларов 
[30]� Неудивительно, что в этих условиях каждые 
четыре года выходят международные рекомендации 
по ведению больных с сепсисом, а общее количе-
ство публикаций по данной проблеме постоянно 
увеличивается и составляет уже около 8 000 тыс� в 
год [13‒15, 25, 33]� Подобная информация является 
крайне полезной для выбора индивидуальной стра-
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тегии рационального лечения, хотя, безусловно, на 
оценку ответа на терапию влияют степень тяжести 
сепсиса, возраст пациента, локализация первично-
го очага и возможность его полноценной санации, 
фоновая сопутствующая патология и специфика 
лечебного учреждения� 
Цель: анализ обоснованности рекомендаций 
специального научного комитета European Society 
Intensive Care Medicine (ESICM) и Society Critical 
Care Medicine (SCCM) 2018 г�, касающихся ше-
сти ключевых положений по ведению пациентов 
c сепсисом и септическим шоком [10]� Созданный 
специальный научный комитет ESICM и SCCM 
выделил шесть ключевых направлений интенсив-
ной терапии сепсиса и септического шока� Это 
персонализированная/точная медицина, подходы 
которой будут работать у каждого пациента; эмпи-
рическая комбинированная антибиотикотерапия 
(кАБТ); идеальная конечная точка инфузионной 
терапии и то, как должно осуществляться титрова-
ние объема инфузии; быстрые диагностические те-
сты инфекции; индикаторы органной дисфункции; 
предикторы долгосрочной нуждаемости в оказании 
медицинской помощи и летальности�
Эмпирическая комбинированная антибиотико-
терапия
Вне всякого сомнения, чем раньше начата адек-
ватная антибактериальная терапия (АБТ), тем 
лучше для пациента� Однако отсутствуют убеди-
тельные доказательства того, что старт АБТ в 1-й ч 
от постановки диагноза снижает летальность по 
сравнению с ее началом в течение 3 ч� Это пробле-
ма носит далеко не академический характер, по-
скольку отражена документально в рекомендациях 
по оценке качества оказания медицинской помощи 
при сепсисе, в которых указано, что «АБТ должна 
быть начата в течение часа от поступления пациента 
в отделение реанимации и интенсивной терапии 
(ОРИТ)» [1]� Не меньшее значение имеет и время 
выполнения санации первичного очага и то, как с 
ним должна соотноситься АБТ� 
Наше обсуждение акцентировано на целесо- 
образности комбинированной антибиотикотерапии 
(кАБТ)� Имеется два повода для ее проведения� 
Первый из них заключается в ускорении клиренса 
патогенов, второй – в повышении чувствительно-
сти микроорганизма к антибиотикам вследствие 
возросшей антибиотикорезистентности� Наиболее 
часто кАБТ включает комбинацию цефалоспоринов 
с аминогликозидами, фторхинолонами и макроли-
дами� Выбор комбинации определяется локальным 
уровнем резистентности возбудителя, вызывающим 
инфекцию той или иной локализации� Получены 
доказательства снижения летальности на 25% у 
пациентов с септическим шоком при совместном 
назначении бета-лактамов и фторхинолонов и бе-
та-лактамов и макролидов [21]� Наряду с этим, име-
ются сведения о сравнимой эффективности моноте-
рапии и комбинации антибиотиков: не наблюдалось 
снижения летальности и длительности органной 
дисфункции [4]� В недавно опубликованном мета- 
анализе не получено преимущества кАБТ, например, 
в случае добавки аминогликозидов (гентамицин, 
амикацин, нетилмицин) к бета-лактамным антибио-
тикам [31, 40]� Вместе с тем отмечено повышение 
нефротоксичности при использовании этой ком-
бинации препаратов� Cходные результаты установ-
лены даже при краткосрочном применении амино-
гликозидов в Нидерландах – в течение 2 сут [26]� 
Данные результаты послужили основанием к рас-
ширению показаний для деэскалационной АБТ при 
доступности и точности результатов микробиологи-
ческих исследований [20]� Таким образом, несмотря 
на то, что большинство экспертов выступают за про-
ведение кАБТ, в особенности при шоке, в силу уско-
рения микробного клиренса, уровень имеющихся 
клинических рекомендаций довольно слабый, как 
и низкое качество приведенных доказательств� Вне 
всякого сомнения, в идеале больные с сепсисом и 
органной дисфункцией в силу своей разнородно-
сти нуждаются в антибактериальном мониторинге 
в связи с высоким объемом распределения, изме-
няющимся сердечным выбросом, печеночно-почеч-
ной недостаточностью, утечкой альбумина� И эти 
факторы действуют разнонаправленно, их вектор 
меняется во времени с течением патологического 
процесса� Дополнительным фактором потерь пре-
парата служат методы заместительной почечной те-
рапии� По этой причине содержание антибиотика в 
очаге инфекта может быть низким и обусловливать 
неэффективность лечения сепсиса� В этой связи 
режим дозирования антибиотиков должен подби-
раться именно на основании измерения динамики 
их содержания в плазме� Оставаясь в рамках дан-
ной технологии, в сопоставлении с клиническими 
данными может быть решен вопрос об эффективно-
сти/неэффективности пролонгированной инфузии 
бета-лактамов� В отношении противовирусных пре-
паратов у больных с сепсисом следует подчеркнуть 
следующее: роль реактивации вирусов типа цитоме-
галовируса, Эпштейна ‒ Барр, вируса герпеса в ус-
ловиях иммуносупрессии до сих пор не определена� 
Необходимо отметить, что наши представления об 
иммунном статусе человека достаточно примитив-
ны� Неясно, вирусы – маркер тяжести патологиче-
ского процесса, связанного с бактериями, или они 
вносят самостоятельно дополнительный негатив-
ный вклад� Оказалось, что летальность больных в 
критическом состоянии, имеющих симптоматику 
вирусной инфекции и пролеченных противовирус-
ными препаратами, была выше [6, 12, 19, 27]�
Инфузия
Внутривенное введение растворов, как прави-
ло, улучшает циркуляцию, тканевую перфузию и 
доставку кислорода� Однако следует находить ба-
ланс между пользой и нанесением потенциального 
вреда, связанного с отеком легких, абдоминальным 
компартмент-синдромом, накоплением жидкости 
в тканях� Рекомендации Surviving Sepsis Campaign 
(SSC) – 2016 предлагают объемную скорость инфу-
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зии 30 мл/кг за 3 ч� Однако с позиций сегодняшнего 
дня очевидно, что существует категория больных, 
для которых такой темп будет излишним� Это мо-
жет касаться больных с выраженной сердечной не-
достаточностью или тяжелым острым дистресс-син-
дромом� Вместе с тем влияние на выживаемость 
каждого из компонентов остается неясным� Так, 
C� Seymour et al� не отметили различия между про-
лонгированной (3 ч и более) и быстрой инфузией 
[36]� Более того, установлено, что протокол, вклю-
чающий указанный объем рано вводимой жидкости, 
применение вазопрессоров, введение эритроцитар-
ной массы и инвазивный мониторинг, не ассоции-
рует с летальностью [2]� Динамические индексы 
преднагрузки могут лучше предсказывать ответ на 
инфузию, чем статические, но редко используются 
на практике [7]� К ним относятся пассивный подъем 
ног, изменения пульсового артериального давления, 
ударного объема сердца, респираторного паттерна� 
Однако возникают трудности в использовании этих 
параметров на фоне сохраненного спонтанного ды-
хания и отсутствия постоянного мониторинга сер-
дечного выброса� Обозначенные параметры могут 
быть искажены при низком дыхательном объеме, 
вазоплегии, повышенном абдоминальном давлении, 
движениях пациента� Ограничения к их примене-
нию при сепсисе и шоке как с технических, так и 
клинических позиций понятны� Вместе с тем они 
достаточно распространены, в особенности в ОРИТ 
с лимитированной ресурсной базой�
Для практики остаются насущными три вопро-
са: каков идеальный клинический параметр, ука-
зывающий на адекватное восполнение дефицита 
объема циркулирующей крови? Какова величина 
нагрузочного объема при проведении титрования 
и каков оптимальный первоначальный объем рас-
твора? Последующее введение раствора является 
в настоящих условиях более трудной задачей, чем 
определение первоначального объема� Традицион-
ный подход (30 мл/кг) явно устарел, конечная точка 
инфузионной терапии должна быть индивидуали-
зирована под особенности системы кровообраще-
ния пациента [10]� 
Что выбрать для восполнения: альбумин или 
кристаллоидный раствор? Нет различия в отноше-
нии 28-дневной летальности при использовании 
изоонкотического 4%-ного раствора альбумина 
(SAFE – study) и 0,9%-ного физиологического рас-
твора� Но убедительная тенденция к более высокой 
выживаемости получена у пациентов с сепсисом 
при инфузии альбумина в субпопуляционном post 
hoc-анализе [16]� При сравнении эффективности 
инфузии больным с сепсисом гиперонкотичного 
20%-ного раствора альбумина в сравнении с кри-
сталлоидами (ALBIOS – study) также не получено 
преимуществ альбумина в общей популяции боль-
ных [5]� Однако для пациентов с септическим шо-
ком статистически значимое различие установлено� 
В итоге альбумин появился в инфузионных про-
токолах сепсиса� При длительной или массивной 
инфузии помимо альбумина среди кристаллоидов 
на смену физиологическому раствору пришли сба-
лансированные растворы (плазмалит, рингер-лак-
тат и др�), имеющие более близкий электролитный 
состав к плазме крови� Их главное преимущество 
заключается в снижении частоты острого почечного 
повреждения и применения методов заместитель-
ной почечной терапии [38]�
Вазопрессоры
Из вазопрессоров препаратом выбора при септи-
ческом шоке стал норадреналин [33]� Переход на чи-
стый α-миметик фенилэфрин (адреналин) обоснован 
только в случае возникновения тяжелых аритмий в 
исходном состоянии или на фоне применения но-
радреналина� Использование адреналина возмож-
но для инотропной стимуляции как альтернатива 
добутамину� Между тем его значимое преимущество 
перед добутамином в плане инотропного действия 
и снижения летальности не доказано� Применение 
некатехоламинового вазопрессора – вазопрессина 
и его аналогов снижает потребление норадреналина, 
но не влияет на выживаемость [33]� Использование 
невысоких доз катехоламинов меньше повреждает 
миокард и дает более высокую выживаемость� Мини-
мально достаточный уровень среднего артериального 
давления – более 65 мм рт� ст� (70‒75) [10]� Стремле-
ние повысить среднее артериальное давление выше 
65‒75 мм рт� ст� не оправдано�
Влияние сорбции липополисахарида и медиаторов 
сепсиса на летальность
Несмотря на многочисленные попытки использо-
вания сорбционных технологий, однозначного успе-
ха по снижению летальности при сепсисе на данном 
направлении нет� Существенным недостатком ме-
таанализа, выполненного J� Kellum et al�, включив-
шего 16 наиболее значимых работ за 1966‒2012 гг�, 
опубликованных в Medline, Embase и библиотеке 
Cochrane, было объединение данных по гемодиали-
зу, плазмообмену, гемоперфузии и гемофильтрации 
в один пул� Тем не менее эффективность технологии 
была показана – 35,7% против 50,1% (p < 0,001) ‒ 
прежде всего за счет исследований по гемоперфузии 
(включено 557 пациентов – 0,63 [0,50–0,80]) и плаз-
мообмена (n = 128, 0,62 [0,42–0,96]; p = 0,03)� Однако 
после исключения гемоперфузии на полимиксине В 
объединение оставшихся исследований (n = 457) не 
дало в метаанализе статистически значимых изме-
нений – 0,89 [95% CI 0,71–1,13]; p = 0,36 [44], тогда 
как коллеги из Тайваня указали на возможность 
снижения летальности при использовании гемопер-
фузии на полимиксине В [8]� D� Cruz et al� обрати-
ли внимание на необходимость ранней постановки 
диагноза и использования сорбции [11]� Однако 
эффективность использования полимиксина В не 
получила подтверждения в международных клини-
ческих испытаниях, и для повседневной практики 
он пока не рекомендуется [10, 12, 18, 33]�
Быстрая диагностика инфекции
Сепсис – времязависимый патологический про-
цесс, определяющий исход� Быстрая диагностика мо-
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жет снизить летальность, сократить время пребыва-
ния в ОРИТ и в стационаре в целом, а также затраты 
на ведение пациента [10]� Однако у значительного 
числа больных мы можем только подозревать нали-
чие инфекции, никогда не получив позитивной гемо-
культуры� И еще одно существенное обстоятельство – 
срок ожидания результатов микробиологического 
исследования при наличии только культурального 
метода может составлять до 7 дней� Следует кон-
статировать, что биомаркеры, как правило, малодо-
ступны, да и в диагностике инфекции неидеальны� 
Технология времяпролетной масс-спектрометрии с 
матрично-активированной лазерной десорбцией/ио-
низацией (MALDI – TOF MS) позволяет ускорить 
диагностику, но аппарат слишком дорог для рутинно-
го применения в рядовых лабораториях� Эти обстоя-
тельства служат одной из причин злоупотребления 
на практике антибактериальной терапией и, в част-
ности, антибиотиками широкого спектра действия� 
В этих условиях привлекают внимание австралий-
ские критерии, указывающие на сочетание факто-
ров риска сепсиса в анамнезе и «красных и желтых» 
маркеров – критериев его развития, выстроенных в 
алгоритм диагностики сепсиса [9]�
Факторы риска: нейтропения; инвазивное 
устройство (например, длительно стоящий цен-
тральный венозный катетер); недавняя опера-
ция; лихорадка в анамнезе; повторное обращение 
за медицинской помощью; беспричинное падение; 
клиническая симптоматика (боли, рана, целлюлит, 
кашель, дизурия и др�)�
«Желтые» критерии: < 10 частота дыхания > 25; 
<  50 ЧСС > 120; SpO2 < 95%; снижение уров-
ня сознания; АДСИСТ� < 100 мм рт� ст�; < 35,5°C 
T тела > 38,5°C�
При наличии факторов риска и двух желтых кри-
териев и более обращаются к красным критериям, 
проводят анализ КОС и лактата крови�
Красные критерии: ВЕ < -5; лактат ≥ 4 ммоль/л; 
возраст > 65 лет; клинические или анамнестические 
признаки иммуносупрессии� 
Безусловно, отмеченные факторы риска и крите-
рии сепсиса неидеальны, но они достаточно просты 
и удобны для повседневного рутинного применения� 
Они особенно приемлемы при отсутствии биомар-
керов (прокальцитонина, проадреномедуллина, 
С-реактивного белка и др�) и обращают дополни-
тельное внимание на полезность анализа КОС и 
лактата крови для определенных категорий пациен-
тов, имеющих особенности анамнеза, синдром си-
стемной воспалительной реакции (СВР) и пожилой 
возраст� Опора на анамнестические, клинические 
данные и лабораторные признаки позволит уже в 
большинстве случаев установить диагноз� В буду-
щем улучшение результатов лечения сепсиса, так 
же как и обоснованность антимикробной терапии, 
логично связывать с клинической микробиоло-
гией и появлением доступных лабораторных экс-
пресс-тестов, указывающих на то, что критическое 
состояние связано с инфекцией�
Индикаторы органной дисфункции
Пожалуй, одни из первых предвестников синдро-
ма СВР и органной дисфункции появились в 1989 г� 
в публикации R� Bone et al� в ведущем международ-
ном журнале Critical Care Medicine� Авторы указы-
вали на клиническую значимость для диагностики 
сепсиса колебаний температуры тела – менее 35,6°С 
и более 38,3°С, тахикардии (> 90 ударов в минуту), 
тахипноэ (20 дыханий в 1 мин) у взрослых пациен-
тов� Кроме того, они скринировали пациентов на 
наличие органной состоятельности (дисфункции), 
выделив изменения ментального статуса, сниже-
ние диуреза, гипоксемию, повышение содержания 
лактата [3]�
Сегодня с позиций наличия/отсутствия орган-
ной дисфункции проводится характеристика па-
циента, находящегося в ОРИТ (ОАР)� Дело в том, 
что в отсутствие органной недостаточности исход 
практически всегда положительный, и этот пара-
метр служит обоснованием нахождения в данном 
подразделении� Исключением может быть внезап-
ное развитие инфаркта, тромбоэмболии легочной 
артерии или инсульта� С внедрением в практику 
критериев «Сепсис-3» значимость констатации 
органной дисфункции возросла [39]� В этом от-
ношении первостепенное значение в диагностике 
сепсиса и органной дисфункции как у взрослых, так 
и у детей имеют шкалы Sepsis-related Organ Failure 
Assessment (SOFA) и pediatric SOFA [23, 42]� Са-
мое главное в использовании шкал в повседневной 
практике заключается в аргументации выбора ме-
ста оказания помощи в стационаре – ОРИТ или 
профильное отделение� Более того, структура ор-
ганной дисфункции будет диктовать характер и 
объем мониторинга в процессе интенсивной тера-
пии� Наряду с перечисленным, применение данных 
шкал позволяет проводить и тарификацию случая 
системой территориального фонда медицинского 
страхования� Для выявления пациентов с подозре-
нием на сепсис как на госпитальном, так и на дого-
спитальном этапах оказания помощи предложена 
шкала Quick SOFA (экспресс-SOFA)� Она валиди-
рована на массиве, превышающем 700 тыс� боль-
ных  [39]� Во внимание приняты три простых и 
быстро оцениваемых клинических признака без 
ожидания получения лабораторных параметров: ча-
стота дыхания ≥ 22; изменение ментального статуса; 
АДСИСТ� ≤ 100 мм рт� ст� При наличии вне ОРИТ 
двух из трех признаков предиктивная значимость 
в отношении последующего риска летально-
го исхода оказалась сравнимой со шкалой SOFA 
(AUROC = 0,81; 95% CI 0,80–0,82)� Однако в ОРИТ 
шкала экспресс-SOFA оказалась менее надежной, 
чем классический вариант� К настоящему времени 
появились основания утверждать, что септический 
шок представляет собой клиническую форму тече-
ния сепсиса, характеризующуюся циркуляторной 
недостаточностью, проявляющейся артериальной 
гипотонией, и, несмотря на адекватную инфузию, 
требующей введения вазопрессоров для поддер-
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жания среднего артериального давления более 
65 мм рт� ст� Характеризуя септический шок, экспер-
ты посчитали необходимым не ограничиваться при-
знаком кардиоваскулярной дисфункции и добавить 
присутствие расстройств клеточного метаболизма, 
ориентируясь в том числе и на содержание лактата 
в крови, повышение которого более 2 ммоль/л от-
ражает развитие целлюлярной дисфункции� Одним 
из главных аргументов в пользу внесения коррек-
ции в критерии септического шока служил более 
высокий риск смерти при сочетании гипотонии и 
гиперлактатемии [6]� 
Предикторы долгосрочной нуждаемости в оказа-
нии медицинской помощи и летальности при сепсисе
На долгосрочную нуждаемость в медицинской 
помощи и риск смерти указывают возраст, муж-
ской пол, табакокурение, развитие госпитальной 
пневмонии, использование иммуносупрессоров, 
ВИЧ-инфекция, рак, предсуществующая хрониче-
ская патология системы кровообращения� Острая 
патология в виде дисфункции по трем системам 
и более, наряду с высокими значениями индекса 
Charlson, связанного с тяжелыми органными на-
рушениями в силу длительно существующей пато-
логии, может служить фактором риска смерти и у 
более молодых пациентов� Из органной дисфунк-
ции наиболее значимыми являются шок и острая 
дыхательная недостаточность, требующая искус-
ственной вентиляции легких [28, 37]� Между тем 
тяжесть синдрома полиорганной недостаточности 
(ПОН) и острой дыхательной недостаточности в 
остром периоде болезни не являются надежным 
критерием тяжести в более позднем периоде, ее 
длительности и общего исхода [32]� Следует отме-
тить, что дополнительная летальность связывалась 
с предшествующим общим состоянием, достаточ-
ностью материального оснащения в ОРИТ и сме-
шанными факторами� Необходимы исследования, 
оценивающие комплексные подходы к предикции, 
учитывающие сопутствующую патологию, степень 
ее компенсации, тяжесть острого органного повреж-
дения, паттерн госпитализации, раннюю и позднюю 
реабилитацию� Проведение последнего далеко не 
всегда и не везде возможно�
Что в будущем: персонализированная/точная 
медицина?
Персонализированная/точная медицина ‒ несо-
мненно, лечебно-диагностическая стратегия отда-
ленного будущего, корни которой растут от времен 
Гиппократа� Еще он указывал, что при лечении боль-
ного нужно принимать во внимание возраст, время 
года, вид патологического процесса и особенности 
питания� Вне всякого сомнения, реальное практиче-
ское внедрение точной медицины еще впереди и мы 
смотрим на нее лишь издалека� В настоящее время 
мы только прикоснулись к генетике и встали перед 
проблемой ее использования на практике, прежде 
всего, с позиций доступности� 
Давайте вспомним, что сепсис – это комплексный 
и динамичный патологический процесс ответа на 
агрессивный микробный агент, и он таким был и 
останется в будущем� В силу возраста, сопутству-
ющей патологии, иммунного статуса, генетиче-
ской предрасположенности пациенты отличаются 
друг от друга, и один и тот же больной с сепсисом 
по своей реакции уже не тот же самый пациент в 
разные фазы (стадии) болезни� Не является «без-
молвным» свидетелем и микроорганизм, который 
также оказывает влияние на течение болезни� Так, 
стафилококковый сепсис отличается от синегной-
ного или вызванного представителями семейства 
энтеробактерий� Если первый характерен прежде 
всего для внебольничных условий и образования 
пиемических очагов, то второй-третий типичны 
для легочных инфекций, инфекций кровотока, а 
также уроинфекций� Безусловно, этот список, от-
ражающий микробный спектр, можно продолжить� 
О гетерогенности ответа самого макроорганизма 
свидетельствуют хотя бы результаты исследования 
МОNARCS, где на терапию моноклональными ан-
ти-TNF-антителами наблюдалось снижение леталь-
ности только у лиц с содержанием в плазме крови 
IL-6 более 1 000 пг/мл [29]� Сходная ситуация на-
блюдается и при попытках проведения целенаправ-
ленной терапии глюкокортикоидами при септиче-
ском шоке� Они не дают однозначного результата 
их эффективности, вероятно, в силу блокады или 
сохранного аффинитета периферических рецепто-
ров у разных пациентов с септическим шоком [43]� 
Главная трудность заключается еще в прикроватной 
дифференциальной диагностике гипервоспаления 
и иммуносупрессии, сохраненной или восстанов-
ленной чувствительности рецепторного аппарата� 
В том числе именно на этом будет строиться даль-
нейшая персонализированная терапия� В настоящее 
время мы все больше внедряемся в самого пациента, 
в его реакцию, так называемую омику (геномику, 
эпигеномику, транскриптомику, протеомику и др�)� 
Данное обстоятельство прежде всего связано с раз-
витием направленности фундаментальной науки в 
целом, получением новых знаний и их практиче-
ским использованием� Пожалуй, B� Scicluna был 
одним из первых, кто выделил и опубликовал ма-
териал о четырех различных эндотипах у больных 
сепсисом на основе исследования, проведенного 
в ОРИТ лечебных учреждений Нидерландов с 
01�2011 г� по 20�07�2012 г� [34]� В основе исследова-
ния находился генетический профиль заболевших 
сепсисом пациентов� В качестве когорты валидации 
авторы использовали данные 29 отделений интен-
сивной терапии Великобритании о пациентах с вне-
больничной пневмонией, осложненной сепсисом� 
Принимая во внимание экспрессию 140 генов при 
развитии сепсиса, выделено четыре отличавшихся 
друг от друга эндотипа, обозначенных как MARS 
(molecular diagnosis and risk stratification of sepsis)� 
Использование геномного анализа и выделение 
эндотипов улучшало предикцию исхода сепсиса 
и септического шока – 0,33 (0,09–0,58; p = 0,008)� 
Чтобы облегчить процесс клинического использо-
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вания, для каждого эндотипа выделены биомаркеры, 
указывающие на генетические мутации, в частности 
для Mars 1 ‒ BPGM (bisphosphoglyceromutase)�
В итоге можно утверждать, что молекулярная 
классификация больных с сепсисом, предусматри-
вающая четыре эндотипа, позволяет в определенной 
степени проводить персонализированную терапию 
и создает лучшую селекцию пациентов в клини-
ческих исследованиях� В дальнейшем V� Liu et al� 
выделили две независимые группы больных с 
сепсисом с различной летальностью при одинако-
вом фенотипе [22]� Данное обстоятельство также 
заставляет подумать о роли генетики� Однако у по-
давляющего большинства специалистов отсутству-
ет возможность изучения генотипа и выделения по 
нему лиц с высоким риском смерти� По этой при-
чине в 2019 г� С� Seymour et al� исследовали фено-
тип у 20 189 человек с сепсисом, соответствующих 
критериям «Сепсис-3»� Выделено четыре фенотипа 
сепсиса, которые были названы буквами греческого 
алфавита – α, β, γ, δ� Общий индекс тяжести орган-
ной дисфункции SOFA при поступлении составлял 
3,9 [SD = 2,4] балла� Их биологические параметры 
и клинический исход были сопоставлены со второй 
тотальной базой данных, собранной в 2013–2014 гг�, 
насчитывающей 43 086 пациентов, у которых сепсис 
был связан с пневмонией (n = 583) или другими 
причинами (n = 4 737) [35]� Тяжесть ПОН по шкале 
SOFA – 3,6 [SD = 2,0]� В основной группе на α-фено-
тип приходилось 33% пациентов, и они характери-
зовались крайне низкой частотой шока; β-фенотип 
составлял 27%, и типичным для него было наличие 
возрастной хронической патологии в сочетании с 
ренальной дисфункцией� На γ-фенотип приходи-
лось также 27%, и у данных пациентов имел место 
синдром выраженной воспалительной реакции и 
острой дыхательной недостаточности� При наличии 
фенотипа δ (13%) развивались острая печеночная 
недостаточность и септический шок� Распределение 
фенотипов оказалось подобным в группе сравнения� 
Летальность в группах заметно отличалась и состав-
ляла 5% у лиц, обладающих фенотипом α; 13% ‒ при 
фенотипе β; 24% ‒ при наличии фенотипа γ и 40%, 
если пациент был обладателем фенотипа δ� При на-
личии данного фенотипа годичная выживаемость 
была также статистически значимо ниже, чем при 
трех других� Смерть больных наступала в результате 
прогрессирования органной дисфункции и воспа-
лительной реакции� О риске смерти в 24% случаев 
и более свидетельствуют следующие клинико-лабо-
раторные параметры фенотипа: ≥ 4 баллов по шкале 
SOFA; ЧСС ≥ 109 в 1 мин; АДСИСТ� < 99 мм рт� ст�; 
лактат крови > 1,8 ммоль/л; содержание альбумина 
в крови менее 24 г/л� Учет фенотипа сепсиса в из-
вестных клинических исследованиях (PROWESS – 
activated protein C worldwide evaluation in severe 
sepsis; ProCESS – protocolized care for early septic 
shock; EGOT – early goal directed therapy и др�) 
вносит свои изменения в интерпретацию резуль-
татов [35]� Стала очевидной необходимость балан-
сировки групп в клинических исследованиях по 
фенотипу сепсиса, отражающему ответ на инфек-
ционный агент�
Заключение
При оказании медицинской помощи больным 
с сепсисом следует уделять первоочередное вни-
мание быстрой диагностике инфекции, комбини-
рованной антибактериальной терапии, индиви-
дуальной по объему инфузии, анализу наличия 
органно-системной недостаточности, выделению 
предикторов долгосрочной нуждаемости в оказании 
медицинской помощи и летальности, внедрению 
методик точной/персонализированной медицины� 
Молекулярная классификация больных с сепсисом, 
предусматривающая наличие различных эндотипов, 
создает условия для лучшей селекции пациентов в 
клинических исследованиях� В качестве фенотипа, 
свидетельствующего в пользу высокого риска смер-
ти, следует использовать комбинацию значения 
шкалы SOFA, ЧСС, сист�АД, содержание лактата и 
альбумина крови, учитывать сбалансированность 
групп по данным параметрам�
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